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学 会 記 事
第２２８回徳島医学会学術集会（平成１５年度冬期）
平成１６年２月１日（日）：於 長井記念ホール
教授就任記念講演
ストレス制御医学の確立をめざして
六反 一仁（徳島大学大学院医学研究科生体制御
医学講座ストレス制御医学分野）
ヒューマンゲノムプロジェクトも終了し，ストレス応
答を調節する多くのストレス関連遺伝子が同定された。
これらの研究成果をもとに，すべての生物が備えている
環境適応反応としてストレス応答が理解され，その生物
学的意義が明らかにされつつある。現在，ストレス応答
の研究は，ストレス関連遺伝子とその発現シグナルに焦
点をあてた研究が主流である。今後，遺伝子の再構成（ス
プライシングバリアント）や cap非依存性のトランス
レーションバリアントを介するストレス反応の解明もポ
ストゲノム時代の重要な研究テーマと考えられる。
本講演では，まず，胃の急性ストレス反応をモデルに，
視床下部・下垂体・副腎と脳幹部自律神経・副腎髄質を
介した熱ショックタンパク質の発現とストレス耐性能の
獲得を調節する生体内情報伝達機構を取り上げる。さら
に，スプライシングファクターである Tra２-betaのス
プライシングバリアントの発現や，FGF２のトランス
レーションバリアントを介した新たなストレス応答の分
子機構についても紹介する。
次に，現在，徳島大学の多くの先生方にご指導いただ
きながら開発を進めているストレス評価用 DNAチップ
について紹介する。本 DNAチップは，末梢白血球に映
し出される“こころのゆがみ”を捉える新しいバイオ・
メンタル技術として，文科省科学技術振興調整費に採択
され，２１世紀 COEプログラム「ストレス制御をめざす
栄養科学」事業の基盤技術の一つとしてその成果が期待
されている。独自に設計した１，５００の遺伝子を搭載した
ストレス評価用 DNAチップを用いて，健常人及び精神
疾患患者３００例の医学的データと遺伝子発現のデータ
ベースを既に構築している。実用化オリゴヌクレオチド
チップの開発と平行して，日本人のこころのデータベー
ス化を行う作業の中で，本遺伝子発現プロファイリング
手法を応用することで，従来心理学的視点から漠然と捉
えられてきた個人の“こころ”を映し出せることに着目
した。本講演では，ゲノム情報学の導入が行われていな
い“こころ”の領域において，中枢神経と末梢細胞との
相互作用のデータベース化，規則性の抽出，相互作用の
予測のための情報解析技術とその表記技術のソフト開発
などの取り組みを紹介し，２１世紀の重要テーマである“こ
ころと遺伝子”を推進する新たな分野への挑戦について
も紹介したい。
セッション１
現代の社会・職場環境と睡眠
－眠りを犠牲に発達する２４時間社会－
座長 森田 雄介（徳島大情報統合医学講座統合
生理学分野）
橋本 俊顕（鳴門教育大学学校教育学部障
害児教育講座）
１．睡眠の基礎
森田 雄介（徳島大情報統合医学講座統合生理学分野）
昨年，レム睡眠の発見（１９５３年）にかかわった研究者の
ゆかりの地，アメリカのシカゴとフランスのリヨンで睡
眠の国際学術集会が開催された。レム睡眠が発見されて
から５０周年を記念しての集会であった。
レム睡眠の発見を契機に，眠りには発現機構の異なる
ノンレム睡眠とレム睡眠の二種類が存在することから，
睡眠研究者は眠りを一様なものであると考えた「睡眠の
一元説」を捨て，「睡眠の二元説」の立場にたって考え
るようになった。レム・ノンレム睡眠は，脳波を中心に
眼球運動および筋電図に基づいて定義される。この定義
に従えば，恒温性脊椎動物である鳥類以上のヒトを含む
哺乳類はほとんどすべてレム・ノンレム睡眠を有するが，
魚類，両生類，爬虫類はレム・ノンレム睡眠を有しない。
後者の動物種が二種類の眠りを有しないのは，睡眠時に
我々のような脳波活動を示さないからである。魚類，両
生類，爬虫類に見られる睡眠類似状態は行動睡眠と呼ば
れる。レム・ノンレム睡眠を有する動物は，脳の進化し
た高等動物であると言える。
脳の働きによる眠りが科学的に研究されるようになっ
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てから半世紀経ち，最近の脳の機能解明研究の進展とと
もに暗黒の世界であった眠りの世界にもやっと光があて
られるようになりめざましい発展をとげている。家族性
致死性不眠症やナルコレプシーの原因遺伝子の発見，時
計遺伝子の発見に加えて，遺伝子操作技術の進歩により，
睡眠物質の合成酵素や受容体の欠損あるいは過剰発現動
物を作成し，それらの動物を用いた睡眠解析など，睡眠
を分子生物学的にアプローチする方法が芽生えている。
睡眠調節の分子基盤が明らかにされようとしている。従
来，睡眠研究はアプリオリに個体レベルでの研究しか対
象としていなかったが，ここに至って睡眠の分子生物学
的研究が新しい潮流になりつつある。
睡眠は覚醒とともに，我々の行動の基盤であり，生命
活動を動と静の両面より交互に，また相補的に支えてい
て，共に脳によって能動的に調節され，生体を内外の環
境に適応させている。
本シンポジウムでは，眠りを犠牲にして発達する２４時
間社会における，社会・職場環境と睡眠について，各演
者に専門の立場から話していただく。最近の調査によれ
ば，日本人成人の５人に１人が何らかの睡眠障害を抱え
ている。注目すべき点として，日中の過眠，眠気の問題
がある。１０－２０代の１０人に１人が日中に耐え難い眠気を
感じたり，眠ったりして困っている。これは，２４時間社
会に生活するなかで眠りを犠牲にした結果，多くの人が
睡眠不足に陥っていることを意味する。居眠りによる交
通事故だけでなく，睡眠不足による昼間の眠気は注意力
の低下をもたらし，重大な事故につながる。チェルノブ
イリの原発事故やスペースシャトル「チャレンジャー
号」の事故などもその原因に睡眠障害が絡んでいると指
摘されている。JR新幹線運転士の居眠り事故は，我々
の記憶に新しいところである。
２．睡眠と生体リズム
勢井 宏義（徳島大医学科情報統合医学講座統合生理分野）
生物はその体内に時計を持っており，外的な時間情報
のない状態においても，ほぼ２４時間周期の生理的活動を
維持できる。このリズムは「サーカディアン（概日）リ
ズム」とよばれ，このリズムの発振源「生物時計」は脳
の視交叉上核に存在する。睡眠・覚醒，体温，各種ホル
モン分泌，血圧など，あらゆる生理学的機構は，この生
物時計の支配下にある。ヒトの生物時計は２４時間よりも
少し長い（～０．５時間）振動周期を持っているが，網膜
からの光情報によって２４時間周期に同調している。この
光刺激による位相の変化は「位相－反応曲線」によって
その特性が示されている。すなわち，生物時計の位相は，
夜の前半に光を感受すると後退し，夜の後半に光を感受
すると前進するというものである。この性質は，コンビ
ニや塾など，現代の２４時間社会におけるリズム機構への
弊害を考える際，重要なものとなる。
一方，生物時計の振動メカニズムについては，いわゆ
る「時計遺伝子」の発見に始まり，分子レベルでの研究
が日進月歩で進められている。ほ乳類の場合，clock, bmal
１，per１～３，cry１，２などが主要な時計遺伝子群であ
る。特に，per１，２は中心的な振動遺伝子と考えられてい
る。clockと bmal１の産物が結合し，核内でポジティブ
因子を形成する。ポジティブ因子は，per１，２のプロモー
ター部分に結合し，per１，２mRNAの発現を誘導する。発
現した per１，２mRNAからの産物は，核外において cry
１，２などの産物と結合しネガティブ因子を形成する。ネ
ガティブ因子は核内に移行し，clock, bmal１mRNAの
発現を抑制する。この転写・翻訳のネガティブフィード
バック機構が，サーカディアンリズムを形成すると考え
られている。１個の細胞内での振動は，神経ネットワー
クを形成することによってその振動を増強させ，視交叉
上核が示すような強力な振動となる。さらに，視交叉上
核からは，睡眠・覚醒，体温などの調節システムへ，神
経性あるいは液性の出力機構が存在し，最終的に全身的
なサーカディアンリズムが形成される。
それぞれの時計遺伝子を変異させたモデルマウスがす
でに作成されており，そのモデルにおける表現系の障害
についても研究が進んでいる。また，リズム障害を示す
ヒトの遺伝子特性についても報告され始めた。今回は，
当分野において記録したデータを中心に，基礎研究から
見えてくる，生体リズム機構の高次脳機能における重要
性について検討したい。
３．子供の睡眠の現状
橋本 俊顕（鳴門教育大学学校教育学部障害児教育講座）
睡眠・覚醒リズムは体内時計あるいは生物時計といわ
れる時計機構によりコントロールされている。このよう
な体内時計は睡眠・覚醒リズムだけでなくホルモン分泌，
自律神経機能，代謝機能，体温調節機能などのリズムも
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コントロールしており，これにより生体は地球の自転に
よる２４時間の環境リズムにうまく適応できるように調整
されている。
睡眠・覚醒リズムは発達現象が見られ，新生児期，乳
児期，幼児期早期にかけて多相性であり，３～４歳ごろ
にまでに２相性となる。学童になると単相性となり成人
と同じとなる。一日の睡眠時間で見ると加齢とともに夜
間の睡眠持続時間が長くなり，逆に昼間の睡眠持続時間
は短くなり学童では昼寝をしなくなる。睡眠の質的変化
としてはレム睡眠が加齢とともに減少し３～５歳で２０％
となり成人レベルとなる。ノンレム睡眠については加齢
による変動は比較的少ない。
睡眠は人の一生の約１／３の時間を占める脳の重要な
生理機能の一つであり，脳の休息・修復と身体の休息・
修復，成育という２つの機能がある。昔から「寝る子は
育つ」と言う諺があるが，子供の成長にとって睡眠時間
の確保は大切である。一日に閉める睡眠時間は１９７０年代
では新生児期には１８時間前後であり，その後加齢ととも
に減少し学童期前には１０～１１時間くらいとなる。学童で
は９時間３０分前後となり，さらに年齢とともに短くなる。
最近，大人の生活が夜型化して後方にずれ，それにつれ
て子供の生活リズムも後方にシフトし，生活リズムに乱
れが生じやすくなっている。NHKの国民生活時間調査
によると小学生の平日の平均睡眠時間は１９７０年，９時間
２３分，１９７５年，９時間１９分，１９８０年９時間１３分，１９８５年，９
時間４分，１９９０年，９時間３分，１９９５年，８時間４３分と
なり，減少を続けている。就寝時刻については夜１０時半
以降に就寝する者の比率が増加しており，子供の生活の
夜型化が進んでいる。当然のことながら学校の授業開始
時間は変化していないところから，睡眠時間が短くなり
慢性の睡眠不足に陥り，生活のリズムが乱れる原因とな
る。このような慢性の睡眠時間の減少から朝起こさない
と起きられない，起きてまもなくであると消化器官の活
動が悪く朝食が食べられない，頭がボーっとして元気が
出ない，活動性の低下が見られる，イライラしやすい，
キレル，授業中にあくびが多い，居眠りをする，ひどけ
れば登校できなくなるなどのことが生じる可能性がある。
その他，身体的にも変化が生じる。睡眠時間が短いと血
圧が上昇しやすく，内分泌代謝系にも変化が生じ，耐糖
能低下，交換神経活動の亢進，視床下部―下垂体―副腎
系の機能異常も起こしうる。
このようなことから，夜間の睡眠時間を十分にとるこ
とは生活リズムを規則的にし，精神機能・身体機能の健
康の維持，増進に欠かせないものであると考えられる。
子供の生活リズムを前方にシフトさせ，早寝早起きの生
活習慣を社会に啓蒙し，意識改革することが求められる。
４．成人閉塞型睡眠時呼吸障害治療の現状について
宇高 二良（宇高耳鼻咽喉科医院）
要旨：本邦には習慣性いびきを呈するものが約１２００万人，
閉塞性睡眠時無呼吸症候群（OSAS）患者が約２００万人存
在するといわれている。２００３年２月に起こった山陽新幹
線の居眠り運転は社会に大きな衝撃を与え，これらの睡
眠時呼吸障害という概念を広く知らしめるきっかけと
なった。
近年の医療機器の発達，すなわち酸素飽和度測定を中
心とする簡易検査法ならびに経鼻的持続気道陽圧療法
（nCPAP）は，OSASに悩む多くの患者の発見，治療に
役立っている。しかし，簡易検査法単独では上気道抵抗
症候群をはじめとして見逃される症例が少なくなく，他
方では nCPAP単独の治療効果は長期的には６０％前後と
満足のゆくものではない。
診断にあたっては，Epworth sleepiness scaleなどを
用いた問診，耳鼻咽喉科的手法による上気道の形態観察，
簡易型の睡眠検査など定形の検査に加え，上気道内圧な
どを含む終夜睡眠ポリグラフも考慮に入れなけらばなら
ない。また，治療においては nCPAPばかりでなく，手
術治療，口腔装置などの併用療法を行うとともに，減量，
アルコール摂取制限，睡眠体位などの日常生活指導が必
要である。
セッション２
生活習慣病 －危険因子－
座長 土井 俊夫（徳島大病態情報医学講座病態
情報診断学分野）
矢田健太郎（徳島県医師会生涯教育委員）
１．循環器疾患・高血圧を中心に
仁木 敏晴（徳島県立中央病院）
疾病は遺伝要因，外部要因，および生活習慣要因の関
わりによって発症するが，食生活，運動，休養，嗜好な
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どの生活習慣が大きくその発症・進行に関与している疾
患群を総称して生活習慣病とよぶ。
生活習慣病と考えられるものにはいろいろあるが，循
環器領域における究極の疾病としては，脳血管障害，虚
血性心疾患，大動脈疾患，末梢動脈疾患などが挙げられ
る。これらはいずれも主に動脈硬化によって引き起こさ
れる疾病である。動脈硬化の発症・進展に関係する危険
因子には年齢，性別，家族歴の他に，生活習慣が関与す
るものとしては高血圧，高脂血症，喫煙，糖尿病，肥満，
ストレス，運動不足などがある。そしてこれらの危険因
子が多く重なる程，相乗的に動脈硬化が発症・進展する
ことが知られている。
この中でとくに高血圧は重要な危険因子の一つとして
考えられており，血圧値が高い程，また長く持続する程，
脳血管障害や冠動脈疾患が多く発生することがよく知ら
れている。ここでは循環器疾患の危険因子としての高血
圧について述べる。
最近の分子生物学的研究によって，高血圧に関連する
多くの遺伝子の存在が知られるようになり，本態性高血
圧症は複数の遺伝子が関与する多因子遺伝病であること
が明らかになってきた。血圧調整系は，互いに拮抗作用
や代償作用を有する多くの因子（遺伝因子ならびに環境
因子）からなる典型的な複雑系を形成しているが，高血
圧はこれら調節系のバランスが崩れることによって発症
すると考えられる。
従来から循環器疾患の危険因子として種々なものが知
られているが，近年，このような危険因子の多くが同一
個人に共存している現象が注目され，多重危険因子症候
群という概念が提唱されている。高血圧はこれら多重危
険因子症候群に共通した症候である。本症候群の成因論
的因子としてインスリン抵抗性が挙げられているが，そ
の発現には過食，肥満，運動不足，食塩過剰摂取などの
生活習慣が係わっていることはよく知られている。
近年，多くの有用な降圧薬が開発され，高血圧治療に
大いに貢献していることは事実であるが，根本的治療で
はない。高血圧に対する遺伝子治療への道が開かれてい
ない現状では，原因的治療としては環境因子の是正が唯
一の方法である。事実，生活習慣の改善によって，降圧
のみならず，降圧薬の減量，薬物効果の最大化，共存す
る危険因子のコントロールなど多くの効果が期待できる。
２．未成年者の禁煙教育と禁煙外来の実効性
加藤 好包（小松島金磯病院）
喫煙は様々な臓器への発ガン性を指摘されているが，
その他，生活習慣病の重大な危険因子とも考えられてい
る。男性の喫煙率は少し低下の傾向にあるが，禁煙運動
の先進国といわれている欧米諸国の喫煙率を考慮すると，
将来，日本の成年男女の喫煙率は３０％程度に収束するこ
とが予想される。
日本の高校生の喫煙率も３０％を超えるといわれており，
このような未成年者が喫煙を継続すると，約半数が喫煙
と関連した疾患により，死亡するといわれている。健康
増進法の施行により，わが国でも随分，喫煙に対する認
識も変化したように思えるが，タバコの自動販売機の存
在や先進国と比較すると，タバコが非常に安く購入でき
ることなど，依然として喫煙大国といえる。
未だ，喫煙が常習化していない未成年者に対する禁煙
教育が大切であると考え，小松島市医師会では小松島市
内の全中学校，高校生を対象に禁煙教育の機会をいただ
いており，その方法を紹介する。
また生活習慣病の予防すること，タバコの害を知って
もらうため，金磯病院に禁煙外来を開いて十数年経過し
たが，受診者数も少なく，禁煙教育の効果については周
囲の知人から考慮しても惨憺たるもので，喫煙者に対し
ては悲観的な思いをしている。
当院では受診者に禁煙教育と，動機づけを維持するた
めにもニコチンテープの投与を併用し，段階的にニコチ
ンの減量し，依存症から離脱させるようにしている。こ
の３年間における禁煙外来患者の経過観察を行い，その
実効性について検討した。
しかし，禁煙外来患者の再来してくれる人は少なく，
禁煙教育はなかなか効果の挙げることは困難な，非効率
的な作業と考えている。
有効な禁煙運動は社会が完全な分煙運動を推進するこ
と，タバコの箱に有害性，薬物依存性を明記させること，
不正な手段によりタバコが販売されることにならない程
度まで，タバコの値段を上げること，実際に患者の治療
にあたる医師が禁煙の勧告をすることであろう。禁煙教
育の実効性は喫煙者の熱意により，実を結ぶが，動機づ
けができている人には禁煙教育もあまり意味がなく，禁
煙教育などに依存する人は効果は期待できず，矛盾を抱
えている。
５０
３．動脈硬化と高脂血症
東 博之（徳島大学大学院医学研究科生体制御
医学講座生体情報内科学分野）
動脈硬化症の４大危険因子の一つである高脂血症に対
しては，①スタチン，②フィブラート，③レジン，④プ
ロブコール，⑤ニコチン，などを用いた薬物療法が有効
である。これらの中で最もコレステロール低下作用が強
力で，かつ EBMとして確立された薬剤は HMG-CoA還
元酵素阻害剤のスタチンである。現在本邦におけるスタ
チン市場は約３０００億円であるが，この医療費が高コレス
テロール血症患者の治療効果にとって十分な値であるか，
また今後この市場の推移を見る上でも我々が行っている
高脂血症治療の現状と問題点を把握しておくことは極め
て重要である。そこで我々は，四国高脂血症スタディー
を立案・実施した。このスタディーから明らかになった
ことは，①冠動脈疾患に対する一次予防，二次予防が必
要な患者で血中コレステロール値の測定が成されていた
割合が極めて低い（１５～３０％），②薬物療法が必要な一
次予防，二次予防の患者において高脂血症治療薬投与が
成されている割合も極めて低い（３０～４０％），③冠危険
因子を有し冠動脈疾患に対する一次予防が必要な患者に
おいて，LDLコレステロール値の管理が成功している
割合は４０～５０％である，④既に冠動脈疾患を発症し二次
予防が必要な患者において，LDLコレステロール値の
管理が成功している割合は２０～３０％と極めて低い，とい
う事実である。即ち，動脈硬化性疾患診療ガイドライン
２００２年版でのカテゴリー B３，B４，Cといった特に高
脂血症の厳重な管理が必要とされる患者群において，約
５０％の患者の LDLコレステロールレベルは高値のまま
で治療が不十分であることが明らかになった。
それでは，どこまで LDLコレステロール値を下げれ
ばいいかに関しては，未だ決定的な成績はない。これま
で，LDLコレステロール値を１２５mg/dl以下に低下させ
てもそれ以上にイベント抑制効果は期待できないと報告
されてきた。しかし，最近の Heart Protection Study
（Lancet２００２，３６０：７－２２）や ASCOT-LLA（Lancet２００３，
３６１：１１４９－１１５８）は，冠危険因子を多く有する高リス
ク患者においては LDLコレステロール値を７７mg/dlあ
るいは８７mg/dl程度に低下させることにより心血管イベ
ントをそれぞれ２４％および３６％低下させることを明らか
にしている。即ち，カテゴリー B３，B４，Cといった
特に高脂血症の厳重な管理が必要とされる患者群におい
ては，LDLコレステロール値を８０mg/dl程度にまで低
下させた方がいいのかもしれない。
さらに，スタチンの多面的心血管保護作用も明らかに
され，LDLコレステロール低下作用以外の機序による
心血管イベント抑制作用も注目されており，この作用に
ついても説明したい。
４．糖尿病
野間 喜彦（徳島大学病院検査部）
徳島県は人口１０万人対の糖尿病による死亡率が９年連
続日本一となっています。私のところにも，マスコミや
企業から，徳島県の糖尿病死亡率についての問い合わせ
が多く寄せられてきます。しかし，残念ながら，徳島県
における糖尿病の実態調査は不十分で，徳島県における
糖尿病死亡率が本当に高いのか，また，糖尿病死亡率が
高い原因は何かという疑問を説明するに足る資料は不足
しています。不十分ながらも本県で実施された糖尿病の
実態調査では，糖尿病発症の危険因子，糖尿病患者数，
糖尿病治療状況などのすべての項目で，他県と比べて少
なくとも優れている項目はなく，死亡率日本一が正しい
かはさておいても，徳島県の糖尿病死亡率が高いことは
間違いないと考えられます。
糖尿病では，合併症による生活の質の低下が問題とな
ります。糖尿病による死亡率が高いということは，合併
症による死亡率が高いということであり，合併症が高率
に存在することを示唆し，すなわち，生活の質が低下し
た人が多いということを意味しています。
糖尿病による死亡率の低下，生活の質の低下の予防の
ためには，糖尿病発症の予防を目的とする１次予防，糖
尿病発症を早期診断し，早期治療を行なう２次予防，糖
尿病発症後の慢性合併症の進展を予防する３次予防のそ
れぞれについての対策が必要であると考えられます。
私たちは，徳島県糖尿病医会，徳島県糖尿病療養指導
士会，日本糖尿病協会徳島県支部の事務局を担当し，徳
島県における糖尿病の１次予防，２次予防，３次予防の
各段階に介入すべく努力をしておりますが，今後のさら
なる努力が必要であると痛感しています。
今回は，徳島県の現状に照らし合わせて，何をどう改
善していくべきか，新たに何がなされるべきか，日頃の
私の考えを述べさせて頂きたいと思います。
徳島県における糖尿病による死亡率を低下させ，糖尿
５１
病による生活の質の低下を減少させることは，一朝一夕
にできることとは思えませんが，長期間にわたる耐えざ
る努力によって達成できるものと信じております。その
ためには，少なくとも，徳島県の医療界全体の協力とコ
ンセサスが必要であります。
医療に関わるすべての方々に，１次から３次までの糖
尿病予防に対するご理解とご協力をいただけるようお話
をさせて頂きたいと存じます。
ポスターセッション
１．下部直腸癌の術前放射線化学療法による新しい治療
戦略
池本 哲也，宮谷 知彦，金本 真美，矢和田裕子，
倉橋 三穂，安藤 勤，寺嶋 吉保，三宅 秀則，
田代 征記（徳島大臓器病態外科学分野）
生島 仁史（同放射線医学分野）
下部直腸進行癌は肛門縁からの距離および局所リンパ
節転移によって根治的切除を目指す目的にしばしば腹会
陰式直腸切断術が選択され恒久的人工肛門の造設を余儀
なくされる。今回我々は，下部直腸進行癌に対して術前
放射線化学療法を施行し，臨床的かつ病理学的病期を後
退させ，根治的に低位前方切除術を行い得た数例を経験
したので，当科の現在までの成績と比較しつつ，文献学
的考察を加えた上で報告する。
症例は平成１５年に当科で手術された下部直腸進行癌７
例。肛門縁からの腫瘍の距離は５cmから９cmであっ
た。５例に術前に４０Gyの放射線照射と５-FU３００mg/m２／
日を５投２休で４クール投与を行なった。放射線化学療
法を施行した全ての症例で大腸ファイバー上腫瘍の肉眼
的形態は縮小し，２例において CT，MRI上リンパ節腫
大も検出不能となり，他臓器浸潤が疑われた１例におい
て浸潤臓器との境界は明瞭となった。放射線化学療法を
施行した全例で開腹手術が施行された。放射線化学療法
が手術操作に影響をあたえることはなかった。照射の影
響を考慮し，２例で一時的人工肛門の造設を行った。術
後は全例で際たる合併症も認めなかった。病理学的検索
では遠隔転移のある１例を除く４例において D>dであ
り，治癒切除が得られたと考えられた。Main tumorに
明らかな down stagingが得られたと考えられた症例は
５例中３例であった。術前放射線化学療法導入前の下部
直腸癌症例の恒久的人工肛門造設率は６６％であり，放射
線科学療法の導入により括約筋温存術式が増加している。
当科においては腫瘍の下縁が Rbに達する直腸癌で深
達度MP以上，リンパ節転移 N１（+）以上は術前放射線
化学療法の適応としている。経験した５例中３例におい
てはMain tumorと局所のリンパ節を縮小させ，根治的
切除と肛門を温存が可能であった。文献学的には，術前
放射線化学療法は局所再発率を減少させ，術後生存率を
改善すると報告されており，下部直腸癌の新しい治療戦
略になってきている。超低位直腸癌は腹会陰式直腸切断
術となる症例が多いが，術前放射線化学療法を導入する
ことによって超低位前方切除（肛門管吻合や肛門外吻
合）が行われる症例が増加する可能性も高い。今後長期
予後や，術後の肛門機能の解析が進めば，放射線化学療
法を先行して行い，低位前方切除を行なう当科の方法は
下部直腸癌の標準的治療となるものと考えられる。実際
の臨床経過等，症例別に提示する。
２．摂食促進物質オレキシンとグレリンの生殖機能に対
する影響の検討
清川麻知子（徳島市民病院産婦人科）
松崎 利也，尾形 理江，岩佐 武，清水 扶美，
田中 尚子，苛原 稔（徳島大女性医学分野）
摂食調節機構と生殖機能は密接に関連しており，最近
発見された摂食促進物質オレキシン（ORX）とグレリン
（GHR）は視床下部において GnRHのパルス状分泌を抑
制し，LH分泌を抑制することが報告されている。今回
我々は ORX，GHRを急性および慢性的に脳室内投与し，
性周期に与える影響を検討した。方法は，１）急性投与
実験：両側卵巣摘出後の成熟雌ラットの第３脳室内に
ORX-A３nmol，GHR１nmol，生理食塩水を単回投与し，
投与２時間後の摂食量，投与３０分後の血清 LH濃度，LH
パルス状分泌を検討した。２）慢性投与実験：脳室内に
１４日間持続的に ORXA（３nmol／日）と GHR（２５０pmol，
２．５nmol／日），生理食塩水を投与し，摂食量と累積体
重，性周期の観察を行った。急性投与実験では，ORX
群，GHR群の摂食量は対照群に比し有意に多く，平均
LH値，LHパルス状分泌の頻度も有意に低かった。ま
た慢性投与実験では，GHR群は有意な摂食量増加と体
重増加を認め，ORX群でも同様の傾向が見られた。一
方，腟スメアの周期性は保たれており，性機能は維持さ
れていると考えられた。よって摂食制限で観察される慢
性的な性機能抑制は，摂食促進物質 GHRまたは ORX
の単独作用では起こらず，摂食制限時に生理的に変動す
５２
る複数の因子の総合的作用で発現するものと考えられた。
３．勃起不全治療薬『バイアグラ』の使用経験
小倉 邦博（小倉診療所）
性的不能は医療法上疾病として認められていなかった
為，泌尿器科医でさえ，その診断と治療は困難であった。
平成１１年３月２３日『バイアグラ』が発売され，生活改
善薬として全て自費診療にて処方可能となった。医師側
には説明責任を負わされ，患者には自己責任下で使用す
る事とされた。
平成１５年１１月までに１９５例の投与経験を得た。その患
者背景と投与前の健康状態，投与前後における性的改善
度の比較などについて検討を行ったので発表する。
４．前立腺肥大症患者におけるアビショット錠の臨床効
果発現時期の検討
小倉 邦博（小倉診療所）
【目的】国際前立腺症状スコア（I-PSS）を指標として，
前立腺肥大症（BPH）に伴う排尿障害に対するナフトピ
ジル（アビショット錠）の効果発現時期を検討した。
【対象】BPHに伴う排尿障害と診断され，I-PSSが８点
以上の症例を対象とした。
【方法】ナフトピジルとして食後２５～７５mgを原則６週
間経口投与した。I-PSSを患者自身で問診表に記入し，
I-PSSの点数が投与前に比べ，０．７５倍以下に減少した日
を効果発現日とした。
【結果】有効解析症例数は３５例，年齢は４１～７３歳（平均
５９．７歳）であった。ナフトピジル投与により，I-PSSは，
投与前１７．０から３日後１１．５，７日後９．８，２週後７．３，４
週後６．４および６週後６．９へとそれぞれ有意に減少した
（p＜０．００１）。ナフトピジルの効果発現日の中央値は６
日（２５％値は３日，７５％値は１４日）であった。そして，３
日後までに効果が発現したのは３５例中１７例（４８．６％）で
あり，７日後までに効果発現した症例を累積すると２３例
（６５．７％）であった。I-PSSの各項目に関しても，投与
２週間までにいずれも有意な改善効果が認められた。効
果発現時期に影響を及ぼす要因について調べたが，明ら
かな相関関係を示す因子は認められなかった。
【結語】ナフトピジルの効果発現時期は各症状で若干の
差はあるが，投与２週後までには大半の症例で認められ
ることが示唆された。
５．ヒト SOX１５の機能に関する研究
閻 洪涛，新家 利一，陳 剛，木下 桂午，
梅野真由美，佐藤 陽一，中堀 豊（徳島大分子予防
医学分野）
梅野真由美（徳島大保健学科）
背景）ヒト精巣決定因子 SRY（sex-determining region
on Y）はヒト性決定の鍵を握る遺伝子であるが，その
機能的は明らかとなっていない。今回 SRYが属する
SOXファミリーのメンバーである SOX１５と性分化関連
遺伝子の発現との関連について検討した。
方法及び結果）
最初にヒトセルトリー細胞様の性質をもつ NT２／D１細
胞株が SOX１５が発現するか否かを RT-PCR法を用いて
検索した。その結果 SOX１５は NT２／D１細胞において発
現していることが明らかとなった。次に GFP-SOX１５融
合タンパク質発現ベクターを構築した。NT２／D１細胞株
に導入し，GFP-SOX１５の細胞内局在を検討したところ，
この融合タンパク質は核に局在することが明らかとなっ
た。さらにMISおよび claudin１１のおのおののプロモー
ターをホタルルシフェラーゼに結合したコンストラクト
を作成し，SOX１５過剰発現下で各プロモーター活性を
測定した。MISプロモーターに対しては殆ど影響はな
く，claudin１１プロモーター活性については，コントロー
ルと比較して２．５倍程度の活性の増加が認められた。
考察）ごく最近，他の研究者からの報告によって SOX
１５は精巣において SRYの発現直後よりその発現が亢進
することが報告された。SOX１５と性分化関連遺伝子と
の関連を解析した報告は現在までなく，我々の報告が最
初である。
６．当院における植え込み型除細動器（ICD）の使用経験
―移植後の臨床成績および本治療の問題点―
宮島 等，日浅 芳一，大谷 龍治，宮崎晋一郎，
友兼 毅，小倉 理代，尾原 義和，尾形 竜郎，
鈴木 直紀，弓場健一郎，高橋 健文，細川 忍，
岸 宏一（徳島赤十字病院循環器科）
背景および目的：１９９９年に第１例目の ICD植え込みを
施行して以来，当院ではこれまで計２４例に使用した。症
例の蓄積により植え込み成績と臨床経過を追跡し，本治
療における問題点を検討する。
結果：①適応となったのは全例心室頻拍である。②基礎
心疾患は陳旧性心筋梗塞１６例，心筋症５例，心サルコイ
５３
ドーシス１例，Brugada症候群１例，特発性心室頻拍
（弁置換術後で弁輪部起源）１例であった。③植え込み
は全例局所麻酔下でおこない，除細動閾値測定時のみ短
時間静脈麻酔を使用することで，低心機能症例にも安全
に施行可能であった。平均術時間は２時間（１．５～３．５時
間）で，術中合併症は認めなかった。④ペーシングリー
ドはスクリューインタイプを使用しているが，心房リー
ドによる慢性期穿孔が１３例中３例（１例のみ心タンポ
ナーデ発症）に発生し，dual chamberタイプで２例
（８％）に誤作動を生じた。植え込み後に実質作動を認
めたものは６例（２５％）にとどまっており，アミオダロ
ンの併用によって不整脈のコントロールは比較的良好で
あった。⑤経過中心不全のために３例，心筋梗塞再発に
よって１例が死亡した。⑥植え込み適応と判断した３例
が社会的制限（車の運転）を理由に拒否して薬物治療を
行っている。
結論：ICDは心内膜電極の使用で短時間で安全に植え
込みが可能であるが，心不全の改善効果がなく，次世代
の両室ペーシング機能付き ICDの認可が待たれる。現
在の診断プログラムでは dual chamberタイプを使用し
ても誤作動の予防は完全でなく，社会的制限に対する対
応も含めて解決すべき問題点が残されている。
７．高用量ドブタミン負荷心エコー法による左室心筋虚
血の質的評価
吉岡 隆文（徳島大医学科４年）
田畑 智継，田中 英治，原田 顕治，木村恵理子，
楠 完治，河野 智仁，若槻 哲三，西角 彰良，
野村 昌弘，伊東 進（徳島大臓器病態治療医学分野）
高用量ドブタミン負荷心エコー法（DSE）は，非侵襲
的に心筋虚血を検出する方法として用いられている。ま
た，近年開発されたストレイン映像法（TSI）は心筋局
所壁運動の定量的評価法である。我々は，TSI法を用い
て左室心筋の虚血部位と非虚血部位における，DES施
行時の用量による壁運動の変化を詳細に検討した。対象
はシンチにて左冠動脈病変が疑われた１６例である。傍胸
骨左室短軸断面におけるカラー組織ドプラ断層図を，ド
ブタミン５，１０，２０，３０µg/kg/min投与下で記録し，
前壁および下壁領域における収縮期最大ストレイン
（Strain）をオフライン解析した。５例は前壁および下
壁のいずれにおいてもドブタミンの増量により Strain
は次第に増加し，「虚血なし」と判定された。一方，１１
例は後壁における Strainは用量依存性に増加したが，
前壁における Strainはコントロール時（０．５２±０．３０）
に比べて一時的に増加するものの（０．７３±０．２３），その
後のドブタミン増量により有意に減少したことから
（０．２３±０．０９），「虚血あり」と判定された。虚血ありと
判定された部位では肉眼的には必ずしも壁運動異常を認
めなかったが，有意な冠動脈狭窄病変の存在が示唆され
た。TSI法は視覚的な壁運動評価に比べて，より定量的
に心筋虚血を検出しうる方法と考えられた。
８．ストレインイメージング法を用いたドブタミン負荷
心エコーの検討
田中 英治，田畑 智継，原田 顕治，木村恵理子，
楠 完治，河野 智仁，若槻 哲三，西角 彰良，
野村 昌弘，伊東 進（徳島大臓器病態治療医学分野）
背景：低用量ドブタミンストレスエコ （ーDSE）法は，
心筋 viabilityを非侵襲的に検出する方法として一般に
用いられ，また高用量 DSE法は，冠動脈病変を非侵襲
的に検出する方法として一般に用いられている。一方，
ストレイン映像法（TSI）は，心臓全体の運動や牽引の
影響を受けるという従来の組織ドプラ法の欠点を解決す
るために開発された。
目的：低容量および高用量ドブタミン負荷エコー
（DSE）法施行時に TSIを併用することにより，心筋虚
血を定量的に評価すること。
方法：陳旧性心筋梗塞症例で，シンチグラフィーにて
viableな心筋の存在が示唆された１６例および負荷シンチ
グラフィーで虚血が疑われた１４例に対して，それぞれ低
容量および高容量 DSE法を施行した。各用量におい
て，１）米国心エコー図学会の１６分画を含む断層図から
壁運動スコア（WMSI）を計算した。２）心尖部四腔断
層図におけるカラー TDIを記録し，TSIより得られた
収縮期最大ストレインおよび収縮期ストレインレートを
比較した。
結果：ストレイン映像法のシンチグラフィーに対する感
度は，低容量および高容量 DSEでそれぞれ９４％および
９３％であった。
結語：低容量および高用量 DSE法にストレインイメー
ジング法を適用することで，心臓全体の運動や牽引の影
響を受けることなく左室収縮能を定量的に，感度よく検
出することが可能であった。
５４
９．ヘパリンコファクターⅡは高齢者における新規動脈
硬化抑制因子である
粟飯原賢一，東 博之，赤池 雅史，高森 信行，
金川 泰彦，藤村 光則，吉田 智則，橋詰 俊二，
加藤みどり，山口 普史，池田 康将，加藤 修司，
松本 俊夫（徳島大生体情報内科学分野）
粟飯原賢一，六反 一仁（同ストレス制御医学分野）
荒瀬 友子，近藤 彰（医療法人若葉会 近藤内科病
院）
（目的）ヘパリンコファクターⅡ（HCⅡ）は傷害血管に
おいてトロンビン作用を阻害する作用を有することから，
HCⅡ活性は動脈硬化防御に関わっていることが推察さ
れる。今回我々は HCⅡ，動脈硬化進展抑制における臨
床的意義の有無を明らかにすることを目的とした。
（方法）近藤内科病院を受診した心血管系リスクを有す
る高齢者３０６名（男性１５４名，女性１５２名，平均６９．１±１１．４
歳）を解析対象とした。血漿 HCⅡ活性と頸動脈の最大
プラーク厚（MPT）の相関の有無につき単回帰解析及び
多変量解析で検討した。
（結果）年齢・性を補正した単回帰解析では，Lp（a），
HbA１c，糖尿病歴が有意にMPTと正の相関を示した。
一方 HDLコレステロールと，HCⅡ活性は負の相関を
示した。多変量解析の結果，年齢が最大の危険因子であ
り，男性，Lp（a），糖尿病歴も有意な危険因子であった。
他方，HDLコレステロールと HCⅡ活性の２因子が有
意なMPTの抑制因子であったが，HCⅡ活性のMPT
抑制に対する寄与度は HDLコレステロールよりも強力
であった（HCII P＜０．００１，HDLコレステロール P＜
０．０５）。
（結論）HCⅡは，高齢者において，独立した新規の動
脈硬化抑制因子であることが，明らかとなった。更にそ
の動脈硬化抑制作用は HDLコレステロールを上回るこ
とが示唆された。
１０．学校と連携した小児生活習慣病医療介入
勢井 雅子，田中 久子，棟方 百熊，湯浅 京子，
新家 利一，中堀 豊（徳島大分子予防医学分野）
中津 忠則（徳島赤十字病院）
横田 一郎（徳島大小児医学分野）
河野 知弘，馬原 文彦，古川 一郎，鈴江 襄治（徳
島県医師会）
多田 繁行（徳島県教育委員会体育保健課）
徳島県医師会生活習慣病対策委員会は徳島県下の小中
学校において平成１５年度より春の学校検診で尿糖陽性で
あった子，肥満度５０％以上の子に対して学校より通知し，
手上げにより決定した医療機関へ受診することを勧めて
いる。
尿糖陽性者は学校医，かかりつけ医で簡易ブドウ糖負
荷試験を受ける。二次医療機関は耐糖能異常，糖尿病の
疑いがあれば三次医療機関（徳島大学小児科等）を紹介
する。結果報告書は匿名で委員会が収集し，個別アプロー
チ班にて集計，分析を行っている。平成１５年１０月現在，
尿糖精密検診報告は３４名分，うち正常１１名，腎性糖尿１５
名，耐糖能異常５名，糖尿病３名である。
平成１５年３月，全小中学校に徳島県版標準体重を用い
た肥満度判定シートを配布した。平成１４年度の体格調査
において５０％以上の高度肥満児数（小児肥満の健康管理
システム対象者）は約１４００名であり，小児肥満精密検診
報告は平成１５年１０月現在，３８９名である。検査結果，指
導内容について分析し，フィードバックのため報告する。
耐糖能異常，小児肥満の外来は継続した生活指導が重
要であり，今後も医療機関でのフォローアップおよび学
校との連携強化を図っていく。
１１．Virtual realityによる幻覚体験が気分に及ぼす影響
大蔵 雅夫（徳島文理大学大学院臨床心理学）
【はじめに】幻聴や幻視などの幻覚は統合失調症患者に
出現することが多いが，客観的な症状であるために幻覚
に基づいた不安や恐怖は他者に理解されがたかった。し
かし，最近の Computer Technologyの進歩によって
virtual realityを応用した幻覚の疑似体験が可能となっ
た。そこで本研究では，健常者に幻覚を疑似体験させ，
気分とくに不安の変化を測定することができたので報告
する。【対象と方法】本実験への参加に同意した臨床心
理学専攻の大学院生２０名を対象とした。幻覚の提示は
「virtual hallucination」（ヤンセン・ファーマ株式会社）
５５
を用い，幻覚を約５分間体験させた。この装置はMotion
Trackerおよび Face-Mounted Displayを使用して，CG
により幻視を，イヤホンからのステレオ音声により幻聴
を擬似体験させることができる。被験者は実験前後と１
週間後の３回（７名は実験前と１週間後の２回）にわたっ
て，State-Trait Anxiety Inventory（STAI）を施行し，１
週間後に TVゲームの経験や本実験と関連した夢の頻度
などについても調査した。【結果と考察】状態不安（T
スコア）については，実験前から既に上昇していた不安
（４０．５±８．８）は幻覚体験直後（４４．９±１１．５）に上昇傾
向を示し，１週間後（３６．２±８．９）には有意に低下した。
一方，特性不安では有意な変化はみられなかった。状態
不安の変化の大きさは TVゲームの開始年齢，幻覚体験
に関する夢の頻度などとは関連性はみられず，その他有
害な事象も認められなかった。
１２．緩和ケア病棟における心理検査の実施について
中川 裕貴，西牧 利浩，渡部 明子，大蔵 雅夫（徳
島文理大学大学院臨床心理学）
荒瀬 友子，近藤 彰（近藤内科病院）
［はじめに］人生の最期を，その人らしく生きることを
援助するのが緩和ケアである。緩和ケアにおいては，疼
痛など身体症状についての報告は数多くあるが，患者の
心理面についての報告は少ない。そこで本研究では，終
末期にある患者の心理状態を明らかにするために，心理
検査を個別に実施すると同時に，緩和ケア病棟において
心理検査を実施する意義についても調査した。
［対象と方法］緩和ケア病棟入院中で，かつ同意が得ら
れた患者１９名（７３．２±１４．０７歳）を対象に，患者への負
担が少ない STAIとバウム・テストを実施し，告知・未
告知，性別などと心理検査所見（STAIの状態不安・特
性不安の得点，バウム・テストの形式分析・動態分析）
との関係について検討した。一部のケースでは繰り返し
測定した。また病棟スタッフに対して心理検査の活用に
関するアンケートを行った。
［結果と考察］未告知患者よりも告知患者の方が，男性
患者より女性患者の方が不安度が高かった。繰り返し測
定できた３名では，経過に伴って不安が高まる傾向が見
られた。また，心理検査を通して思い出などが吐露され
るケースが多く見られ，心理検査がコミュニケーショ
ン・ツールとしての機能を果たすことが分かった。アン
ケートの結果，多くの病棟スタッフが患者との関わりに
戸惑いを持ちながらも，心理検査所見を活用できていな
い現状が明らかになった。発表当日は対象患者数をさら
に増やして報告する予定である。
１３「ホスピス徳島」における癌患者の傍腫瘍性精神神
経症候群の発症頻度とその臨床的意義
荒瀬 友子，近藤 彰，谷田 典子，富永恵美子，
加藤 修司，川井 尚臣（医療法人若葉会 近藤内科病
院 ホスピス徳島）
粟飯原賢一（徳島大ストレス制御医学分野）
大蔵 雅夫（徳島文理大学人間生活部人間福祉学科）
桜井 えつ（住友医院）
田中 恵子（新潟大学医学部脳研究センター神経内科学
分野）
ホスピス病棟での癌末期患者においては様々な精神神
経症状がみられ，頻度は一般内科病棟の患者より多く見
られる。原因の一つとして傍腫瘍性精神症候群がある。
その発症頻度は欧米では１％程度であるが本邦ではまだ
検討されていない。当院ホスピス病棟での傍腫瘍性精神
神経症候群の有無と頻度を検討した。
２００２年１月から２００３年７月に当院入院の末期癌患者
１２０名について検討した。腫瘍の転移および浸潤による
ものではなく，また薬剤の影響および感染によるもので
はない原因不明の精神神経症状がみられた患者について
臨床的検討を行い患者血清を用いて抗神経自己抗体を検
討した。
末期癌患者１２０名中，原因不明の精神神経症状のみら
れた患者は４名で，頻度は３．３％であった。症例１，５８
歳男性，小細胞癌＋脳炎・イートンランバート症候群，
抗 Hu抗体など既知の抗神経抗体陽性。症例２，８１歳女
性，肺癌＋脳炎，症例３，６９歳女性，子宮癌＋躁状態，
この２症例では抗原未同定の抗神経組織抗体陽性。症例
４，７０歳男性膵臓癌＋意識障害，非特異的抗体陽性であっ
た。症例１，２，３は確実な傍腫瘍性精神神経症候群で
あり，症例４は疑い例であった。
当院ホスピス病棟での傍腫瘍性精神神経症候群の発症
頻度は３．３％と欧米の報告より頻度が高く，この症候群
を正確に診断することが今後の末期癌患者の治療・ケア
に重要であると考えられる。
５６
１４．宇宙フライトによって増加するアトラクチン遺伝子
の解析
淺野間友紀，二川 健，平坂 勝也，近藤 茂忠，
六反 一仁，岸 恭一（徳島大栄養生理学講座）
池本 円，武田 伸一（国立精神神経センター・神経
研究所）
無重力環境は生体にさまざまな影響を及ぼす。中でも
無重力による骨格筋の萎縮は代表的なもののひとつであ
る。そこで無重力による筋萎縮のメカニズムを解明する
ために，実際にスペースシャトルに搭載した宇宙フライ
トラットの萎縮した骨格筋の遺伝子発現の変化を DNA
マイクロアレイ法によって解析した。数多くの遺伝子の
発現レベルが宇宙フライトにより変動したが，その中で
も発現が著明に増大した新規骨格筋分泌蛋白質アトラク
チンに着目した。
アトラクチンは膜貫通型と分泌型のアイソフォームが
存在し，膜貫通型アトラクチンは毛色やエネルギー代謝
の調節を行っていることが既に報告されている。ラット
骨格筋では主に分泌型アトラクチンが発現している。こ
の筋分泌型アトラクチンは宇宙フライトだけでなく絶食，
坐骨神経切断によりそのmRNAの発現が増大した。分
泌型アトラクチンを COS７細胞に強発現させると，メ
ディウム中に放出され長期間蓄積することが分かった。
現在この分泌されたアトラクチンが脂肪細胞や筋細胞の
遺伝子発現に影響を及ぼさないか検討中である。これら
の実験を通して筋肉から分泌されたアトラクチンにはホ
ルモン様作用があり，エネルギー代謝の調節や摂食の調
節に関わっている可能性を考察する予定である。
１５．不完全型 Heerfordt症候群の１症例
竹内 伸司，青野 純典，矢野 聖二，西岡 安彦，
谷 憲治，曽根 三郎（徳島大分子制御内科学分野）
中村 克彦，武田 憲昭（同耳鼻咽喉科学分野）
【症例】６２歳男性【主訴】左上腕部の皮下腫瘤
【既往歴】５０歳時に C型肝炎【現病歴】平成１５年８月
初旬頃より微熱が続いていた。８月２９日に右顔面神経麻
痺が出現した。当院耳鼻咽喉科でmPSLにて加療され
たが，１ヶ月で約８kgの体重減少認め，また左上腕部
の皮下腫瘤に気づき増大傾向があったため，精査目的に
当科紹介され入院した。【現症】左上腕部に径約３cm
の腫瘤を触知。右表情筋麻痺，味覚麻痺あり。額のしわ
寄せ不能。【臨床経過】CTで縦隔・肺門部リンパ節腫
大，Gaシンチで集積亢進（左上腕，縦隔，両側肺門，
両側大腿，左臀部），気管支肺胞洗浄液中のリンパ球 CD
４／８上昇（１１．３），両側虹彩炎，左上腕部皮下腫瘤生検
で非乾酪性肉芽腫を認めたことから顔面神経麻痺を合併
したサルコイドーシス（Heerfordt症候群）と診断した。
右顔面神経麻痺に対して PSL（２０mg連日経口投与）を
開始した。皮下腫瘤は徐々に縮小し，２週後には顔面神
経麻痺はほぼ完全に回復した。【考察】Heerfordt症候
群はサルコイドーシスの一亜型であり，ぶどう膜炎，耳
下腺腫脹，顔面神経麻痺の３徴に微熱を伴った完全型
と，３徴のうち２つと微熱を伴った不全型に分類される。
本症例は Heerfordt症候群の不全型と診断されたが，顔
面神経麻痺の鑑別診断においてサルコイドーシスの可能
性を念頭に置く必要性を示唆する貴重な症例と考えた。
１６．脊髄小脳変性症に伴う予測的姿勢調節の減弱
北岡 和義，漆原 良，勢井 宏義，森田 雄介（徳
島大統合生理学分野）
中村 和己，梶 龍兒（同神経情報医学分野）
動作に伴う身体動揺や重心変化を予測的に抑えるため
に，動作開始以前より姿勢筋の活動が変化する一連の現
象は予測的姿勢調節（anticipatory postural adjustments ;
APAs）と言われている。運動失調を伴う神経疾患にお
ける APAsの先行研究については，片麻痺（Slijper et al．
２００２）やパーキンソン病（Latash et al．１９９５，Aruin et al．
１９９６），脊髄小脳変性症（spinocerebellar degeneration ;
SCD, Timmann and Horak２００１）などが報告されている。
その多くは APAsの減弱を報告しているが，SCDにお
いては APAsには健常者との明らかな差は認められず，
SCDにおける APAsへの影響は少ないとしている。し
かし先行研究において用いられた踏み出し動作は主動作
と姿勢調節の分離が難しいため，疾病による影響が明ら
かになりにくかったことが考えられる。そこで本研究で
は，先行研究とは異なる動作課題である上肢挙上動作を
主動作とする APAsを SCD患者と健常者間で比較する
ことにより SCDが APAsに与える影響の再検討を行っ
た。その結果，健常者群と比較して SCD群において
APAsの減弱が認められた。従って，APAsの出現には
小脳および脊髄が重要な役割の一端を担うことが示唆さ
れた。
５７
１７．シェーグレン症候群の涙腺炎に対する抗 CD４抗体
点眼療法の開発
林 勇樹，安友 康二（徳島大生体防御医学分野）
林 勇樹，塩田 洋（同視覚病態学分野）
石丸 直澄，新垣理恵子，林 良夫（徳島大歯学部口
腔病理学）
（目的）シェーグレン症候群（SS）は，涙腺，唾液腺へ
のリンパ球浸潤と組織破壊を特徴とする難治性自己免疫
疾患である。治療として，全身への免疫抑制剤投与等が
挙げられるものの，重篤な副作用が問題である。そこで
我々は，SS涙腺炎に対する特異性の高い局所療法の開
発を目的として，抗 CD４抗体点眼投与の SSモデルマ
ウス涙腺炎に対する治療効果を検討した。
（方法）生後３日目に胸腺摘出した NFS/sldマウスに
２週間または４週間連日，抗 CD４抗体を点眼投与した。
コントロールとしてラット IgG点眼投与群を置いた。
その後経時的に涙液量測定，病理組織学的検査，FACS
による所属リンパ節細胞及び脾細胞表面マーカーの解析
を行った。また，SSの自己抗原である＿‐fodrinに対す
る血清自己抗体を ELISAにより測定した。
（結果・考察）SSモデルマウスに抗 CD４抗体を点眼投
与した群では，コントロール群と比較して，涙腺におい
て炎症所見の著明な改善が見られた。また，頸部リンパ
節の CD４陽性 Tリンパ球上の CD４４等の Tリンパ球
活性化マーカーが低下していた。更に，＿‐fodrinに対
する血清自己抗体も抗 CD４抗体投与群で低下していた。
つまり，SSモデルマウスに抗 CD４抗体を点眼投与する
ことで，比較的特異的に涙腺炎が抑制されることが明ら
かとなり，今後の臨床応用の可能性が示唆された。
１８．クラドリビンとブスルファンを用いたミニ移植
－臨床研究の紹介と症例呈示－
後藤 哲也，尾崎 敬治，一宮 理子，橋本 直子，
藤野 修（徳島赤十字病院血液科）
同種造血幹細胞移植は，術前処置の化学療法や放射線
療法と移植された同種リンパ球を介した抗腫瘍免疫によ
り，難治性悪性腫瘍の根絶を期する治療法である。しか
し，通常の前処置は大量の抗癌剤・放射線を用いるため，
その毒性によるリスクが高く，若年者で全身状態が良好
な少数の症例にのみ適応が限定されてきた。最近，同種
免疫反応による抗腫瘍効果の優位性を示唆する事実が
次々と明らかになり，同種造血幹細胞移植を成功させる
ためにはドナー由来の細胞（造血幹細胞とリンパ球）を
充分に定着させることが最も重要であるとの認識が高
まってきた。この考え方に基づいて登場した，いわゆる
ミニ移植は，強力な免疫抑制作用を有するもののその他
の臓器毒性が少ないクラドリビンなどのプリン誘導体を
用いることで，従来の術前療法と比較しレジメン関連毒
性を軽減した，骨髄非破壊的同種造血幹細胞移植術と定
義されている。臓器毒性が少ないことから，従来の骨髄
破壊的移植が適応とならない５０歳以上の高齢者や，心
臓・肝臓などの重要臓器障害のある患者，２回目以降の
移植患者がミニ移植の対象になりうる。当施設ではこの
新たな移植法の臨床開発を進める目的で，国立がんセン
ター中央病院を中心とした多施設共同研究に参加してい
る。今回，徳島県での同種移植成功例としては最高齢に
属すると思われる，５７歳のハイリスク骨髄異形成症候群
の一例を呈示し，本研究の意義を紹介する。
１９．The Characteristics of Mortality in Tokushima
Prefecture
Indriani, Masako Sei, Yutaka Nakahori（Department of
Human Genetics and Public Health, Graduate School of
Proteomics, The University of Tokushima）
OBJECTIVE : The aim of this study was to describe the
trend and geographical distribution of mortality based
on it causes in Tokushima Prefecture at year２０００．
METHOD : Standardized Mortality Rates （SMR） by
sex was calculated to identify geographical difference in
mortality. These SMR were compared using Spearman
correlation coefficient.
CONCLUSION : It was found as follows；（１）the
hypertension and pneumonia occurred uniform at all
region of Tokushima Prefecture，（２）the death caused
by hypertension was not uniform at all region but it had
high value of SMR of female at the occurred region
（SMR max is２０．６５ for male and９．４９ for female），（３）
correlation analysis showed that the hypertension
relates to person income, average age and population
density/（Spearman coefficient correlation：０．３９４，
０．３９４and０．３９９，p＜０．０１）．Furthermore, the change of
the mortality from previous years also discussed.
５８
２０．院内感染拡大防止のための接触可能性者の特定の試
み
片山 貴文，森口 博基（徳島大医・歯学部附属病院医
療情報部）
新型肺炎などの感染拡大防止のための有効な手段は，
迅速に接触者を特定して隔離することである。しかしな
がら本院では，毎日２，０００名を超える患者や医療スタッ
フが活動しており，接触の組み合わせは膨大で手作業で
解明することは困難である。そこで，重大な院内感染が
生じた場合に，迅速に接触者を特定できる仕組みの構築
を試みた。
構築にあたり，人との接触の観点から，各オーダー情
報の中に記録されているスタッフ情報の存在について調
査した。その結果，１日あたり医師１７，０００件，看護師
４０，０００件，薬剤師２，０００件，コメディカル他５００件の情報
が記録されていることが分かった。また，オーダー別で
は，看護３６，０００万件，共通１４，０００件，処方３，０００件，注
射３，０００件，検査１，０００件，入院１，０００件であった。
以上のように，各種のデータベースの中に散在してい
る状況では，迅速に利用できないため，１つのデータベー
スへの集約を行った。また，このデータベースを簡単に
操作するための道具として，ボタン型の画面を通じて
データの絞り込みができる市販ソフトを用いた。接触可
能性者を特定する情報は，院内感染の発生時期や場所，
患者といった一次感染源の情報などであるが，この仕組
みを使えば，莫大な情報の中から迅速にデータの絞り込
みが可能になる。今後は，実際に感染リスクの低減や早
期の感染拡大防止がどこまで可能になるのか，有効性を
明らかにしたいと考えている。
２１．徳島大学病院における臨床試験支援体制
－治験外来の現状について－
西矢 昌子，中西 りか，宮本登志子，井村 光子，
有内 和代，泉 美也子，須崎 友紀，山上真樹子，
浦川 典子，石澤 啓介，伏谷 秀治，久次米敏秀，
高松 典通，東 博之，三宅 秀則，松崎 健司，
影治 照喜，新井 英一，寺尾 純二，楊河 宏章，
苛原 稔（徳島大学病院臨床試験管理センター）
最近，治験は地域の中核病院が果たすべき重要な業務
の一つとなっている。本院では，平成１１年に治験管理セ
ンターを開設し，治験実施の支援基盤を拡充しており，
その一環として，被験者サービスの点からより良い診療
環境の提供が重要な因子との考えのもと，平成１３年１０月
から外来棟に治験外来（室）を設置し，被験者および担
当医師の便宜を図っている。そこで，その現状について
報告する。
治験外来のより良い活用を考えるため，被験者および
診療科医師にアンケートを行ったところ，被験者は治験
に参加することで特別な扱いを受けることに関しては肯
定的であり，通常の診療時間よりは，治験のために別に
診療時間を設定すること（特別枠診療）を望んでいると
いう結果が得られ，また，診療科医師も特別枠診療には
肯定的であった。そこで現在，２名の治験コーディネー
タ （ーCRC）が治験外来（室）に常駐し，診療科医師と
の連携を図りながら治験患者の特別枠診療を進めている。
一方，医師によっては特別枠診療は時間等の制限により
困難な場合があるという現状も示唆されたことから，診
察の待ち時間等を利用し，CRCを通じて新しい治療や
食品についての情報などの提供も開始している。
今後は現在構想中の地域医療機関と連携した治験実施
における情報提供等の面からも，治験外来を有効に活用
して治験環境基盤の整備をさらに進めていく予定である。
５９
